Стимулирующие средства. Амфетамины и кофеин

АМФЕТАМИНЫ

Китайцы впервые описали свойства эфедрина как стимулятора около 5 000 назад. Амфетамин, синтетический аналог эфедрина, был получен в 1932 г. как средство, подавляющее аппетит, а вскоре после этого появились сообщения о злоупотреблении им. В США широкое распространение злоупотребления амфетамином получило в 1960-х II в начале 1970-х гг. Некоторые врачи в 1970-х гг. действительно  назначали амфетамины для лечения заболеваний, связанных с нарушением внимания и гиперактивностью, и для лечения нарколепсии, но впоследствии из-за распространившегося злоупотребления этими препаратами их терапевтическое применение было ограничено.

Эпидемиология

Среди употребляющих амфетамины — в два раза больше мужчин, при этом большинство либо глотают пилюли, либо вводят препарат внутривенно, либо применяют пригодные для курения формы. "Айс" ("ice") — удобная для курения форма альфа-метамфетамина — становится популярной, особенно в Калифорнии и на Гаваях. К злоупотребляющим амфетаминами, принимая их внутрь, относятся:

• женщины, которым первоначально амфетамины были назначены для похудания;

• спортсмены-профессионалы, представители деловых кругов и другие     «высокопостанленные» лица, которые применяют амфетамины для снятия усталости, поддержания активного образа жизни, а также для снижения веса;

• студенты, которые первоначально применяли амфетамины для повышения успеваемости;

• водители грузовиков, которые применяют препараты для повышения внимания и сосредоточенности во время дальних поездок.

К злоупотребляющим амфетаминами, вводя их внутривенно или используют пригодную для курения форму "ice", относятся:

• злоупотребляющие наркотическими веществами люди, которые переключились на амфетамины с других внутривенных препаратов; люди, злоупотребляющие многими наркотическими препаратами; .те, кто раньше употреблял амфетамины перорально;  экспериментирующие подростки и молодые люди.

Фармакология Химия и фармакокинетика

Амфетамины полностью всасываются в желудочно-кишечном тракте (ЖКТ) и распространяются по всему организму. Внутривенное введение позволяет амфетаминам достичь головного мозга за секунды; вдыхаемые пары вещества сначала конденсируются в легких, а затем оно быстро всасывается в кровь.

В печени амфетамины метаболизируются до активных производных эфедри​на и неактивных форм. Периоды полу выведения амфетамина и метамфетамина составляют 8 и 12 часов соответственно. Повторное введение амфетаминов в течение нескольких дней, называемое "скоростные бега", поддерживает повышенную кон​центрацию препарата и его активных метаболитов в сыворотке крови и пролон​гирует эффекты. В конечном итоге метаболиты выводятся с мочой и могут быть обнаружены с помощью токсикологических скрининговых исследований.

Последствия применения

 Амфетамины являются мощными стимуляторами центральной нервной сис​темы (ЦНС) с периферической альфа и бета адренергической активностью, подобной ак​тивности симпатомиметических средств, действующих опосредовано. В ЦНС ам​фетамины стимулируют кору головного мозга, полосатое тело, лимбическую сис​тему и ствол мозга. При приеме 10-30 мг. декстроамфетамина (более сильного изо​мера) эта стимуляция приводит к состоянию повышенной готовности и бодрости, к пониженной утомляемости, приподнятости настроения с инициативностью и уве​ренностью в себе, к увеличенной способности концентрировать внимание, пони​женному аппетиту и бессоннице. Увеличенное высвобождение норадреналина и дофамина, вызванное препаратом, является причиной возникновения этих эффек​тов. Более высокие дозы могут вызвать судороги, стереотипные движения или пси​хоз, опосредованный высвобождением дофамина и, возможно, серотонина в лимбической системе и коре головного мозга. При отмене препарата за этими поведен​ческими изменениями почти всегда следуют депрессия и утомление.

Зависимость часто появляется при хроническом применении амфетамина. У тех, кто регулярно принимает препарат, обычно в течение нескольких недель раз​вивается толерантность к эйфорическому и анорексическому эффектам амфета​мина. Некоторые зависимые от препарата люди принимают до 1700 мг в день без видимых болезненных проявлений. По непонятным причинам не у всех людей раз​вивается толерантность к амфетаминам. Некоторые больные нарколепсией при​меняли их годами без увеличения эффективной начальной дозы.

При повышенном кровяном давлении часто имеет мес​то компенсаторное снижение частоты сердечных сокращений. Сердечные арит​мии могут возникать при больших дозах амфетамина. По сравнению с кофеином амфетамины оказывают небольшое влияние на мозговой кровоток.

ПОСЛЕДСТВИЯ ПРИМЕНЕНИЯ АМФЕТАМИНА/КОФЕИНА

ЦНС

Состояние повышенной работоспособности и активности, пониженная утомляемость, приподнятое настроение, по​вышенная концентрация внимания, пониженный аппетит, бессонница, судороги, тремор, психоз

СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТАЯ 

Сердцебиение, стенокардическая боль, экстрасистолии/ аритмии

ДЫХАТЕЛЬНАЯ 

Расширение бронхов

ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНАЯ

Анорексия, тошнота/рвота, колики в животе, диарея/усилен​ная перистальтика кишечника, металлический привкус во рту

ПОЧЕЧНАЯ

Диуретический эффект близок к тиазидам

ЭНДОКРИННАЯ

Болезненность груди (особенно у женщин с фиброзно-кистозным заболеванием молочной железы)

НЕБЛАГОПРИЯТНЫЕ ЭФФЕКТЫ

Общие эффекты амфетаминов на ЦНС включают: беспокойство, головокру​жение, тремор, раздражительность, бессонницу и гиперактивные рефлексы. Делирий, спутанность сознания, агрессивность, панические состояния и паранойя мо​гут возникнуть даже у людей, не страдавших психическим заболеванием.

Хроническое применение данных препаратов приводит к состоянию, называе​мому "амфетаминовый психоз", которое имеет сходство с острым маниакальным психозом. В этом состоянии люди переживают яркие галлюцинации и параноидальный бред, которые затем сменяются утомлением и депрессией. Хронический прием также может стать причиной тошноты, рвоты, диареи или похудания. Если пациент применяет стимуляторы инфекционно, то возрастает риск  внутримозгового кровоизлияния.

К обычным эффектам приема амфетаминов относятся: головная боль, озноб, бледность или покраснение, сильная потливость, крапивница, импотенция и изме​нения в либидо. Сердцебиение, сердечные аритмии, ангинозная боль, гипертензия или гипотензия и, в конечном итоге, сердечная недостаточность составляют специ​фические сердечно-сосудистые эффекты. Эффекты со стороны ЖКТ включают: анорексию, тошноту, рвоту, колики в животе, диарею и металлический привкус во рту - При смертельных дозах амфетамины вызывают судороги и кому, обычно из-за внутримозгового кровоизлияния.

Считается, что стимуляторы, включающие амфетамины, тормозят рост детей, которые получают их при длительном лечении состояния, связанного с нарушени​ем внимания и гиперактивностью. Поэтому, как правило, устраиваются периоди​ческие "каникулы для препаратов". 

Хроническое пристрастие к амфетамину

Злоупотребление многими наркотическими веществами (полинаркомания) часто утяжеляет проявления синдрома отмены стимуляторов. Стимулирующие средства имеют сильные аддитивные свойства со специфическими фазами синд​рома отмены:

• сильный "удар" (от 9 ч до 4 сут.) — эта ранняя фаза острой дисфории может закончиться возбуждением, депрессией и страстным желанием препарата, позднее все это сменяется утомлением и истощением с незначительной потребностью в препарате;

• синдром отмены (от 1 до 10 нед.) — в эту фазу отмечается меньшее стремле​ние к препарату, более нормальный сон и подавленное или тревожное настроение; наблюдается прогресс к высшей точке чрезвычайного стремления к препарату;

• угасание (сроки не определены) — нормализация настроения, но сохраня​ются приступы сильной потребности в препарате, особенно при столкновении с определенными условными раздражителями, вызывающими "растормаживание", такими как применение алкоголя.

Лечение хронического злоупотребления амфетамином включает две фазы: разрушение и предотвращение рецидива.

Фаза разрушения имеет место в период синдрома отмены и направлена на мо​дификацию поведения пациента. На этой фазе лечения стремятся усилить тяже​лые последствия применения препарата и заключают с пациентом "случайное соглашение. В соответствии с этим соглашением пациент  по первому требованию должен предоставлять мочу для исследования, понимая, что работодатель или про​фессиональный лицензионный совет будут уведомлены, как только результат ана​лиза на содержание наркотического вещества окажется положительным. Создание групп поддержки из друзей и родственников, не употребляющих наркотики, а так​же использование психодинамической психотерапии может помочь человеку, при​нимающему амфетамин, во время прохождения фазы разрушения.

Для предотвращения рецидива важное значение имеют длительная групповая терапия, заключение соглашений и использование групп поддержки, таких как об​щества Анонимные алкоголики (АА) или Анонимные наркоманы (АН). На этой стадии предотвращение рецидивов подразумевает обучение пациента способам пре​одоления и снижения потребности в препарате. Этот процесс имеет три фазы: (а) первоначальное устранение всех условных стимулов; (б) повторное постепен​ное введение этих раздражителей, чтобы помочь пациенту выработать способы кон​троля потребности в препарате; и (в) дальнейшее введение условных стимулов в жизнь пациента и обеспечение длительной психологической помощи и поддержи​вающей терапии.
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